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Zusammenfassung: An 23 chronischen Alkoholikern wurde ein differenzierter Lipoproteinstatus bei der
Aufnahme zur Entzugsbehandlung und nach 4-wöchiger Abstinenz erhoben. Neben den Cholesterin- und
Triglycerid-Konzentrationen im Serum wurden mit Hilfe einer quantitativen Lipoprotein-Elektrophorese die
HDL-, LDL- und VLDL-Cholesterin-Konzentrationen bestimmt. Auf Grund dieser Ergebnisse wurde das
Risiko dieser Patientengruppe eingeschätzt, eine koronare Herzkrankheit zu entwickeln. Die Hälfte der
Alkoholiker hatte eine Lipoprotein-Konstellation, die für ein „hohes" oder „erhöhtes Koronarrisiko" sprach.
Dies war besonders auf erhöhte LDL^Cholesterin-Konzentrationen zurückzuführen. Durch den Alkoholenzug
sank die HDL-Cholesterin-Konzentration signifikant ab, die LDL-Cholesterin-Konzentration blieb unverän-
dert hoch. Dadurch nahm die Anzahl der Alkoholiker mit „erhöhtem Koronarrisiko" deutlich zu.
Serum lipids of alcoholics before and öfter withdrawal. Importance for coronary risk
Sümmary: Cholesterol, triglycerides, and lipoproteins were studied in 23 alcoholics on admission for with-
drawal therapy and after 4 weeks of abstinence. Lipoproteins were estimated quantitatively by lipoprotein
electrophoresis. The results were used for the prediction of the risk of coronary heart disease. Half of the
alcoholics had "high" or "elevated coronary risk" on admission for withdrawal. Abstinence resulted in
decreased HDL-chplesterol concentrations in serum. Concurrently, the number of alcoholics with elevated
coronary risk increased. This was mainly cäüsed by high LDL-cholesterol levels on admission and after
abstinence.
Einführung gen wurde festgestellt, daß chronischer Alkoholabu-
Umfangreiche Untersuchungen haben gezeigt, daß sus zu keiner Erhöhung des Cholesterins im Plasma
Alkoholkonsum eine direkte Wirkung auf die Kon- führt (4—7). Triglyceride im Plasma können zwar
zentration der Plasmalipide hat (1). Schon lange ist durch eine akute Alkoholbelastung ansteigen; sie nor-
bekannt, daß die Aufnahme einer größeren Menge malisieren sich jedoch wieder, wenn der Alkoholkon-
an Alkohol zu einer transitorischen Hyperlipidämie sum kontinuierlich fortgesetzt wird (8). Weder bei
führen kann (2, 3). In einer Reihe von Untersuchun- chronischen Alkoholikern (7,9), noch in einer großen
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epidemiologischen Studie zur Wirkung des Alkohol-
konsums auf die Blutfette (6) wurden erhöhte Trigly-
cerid-Konzentrationen im Plasma im Vergleich mit
Nichttrinkern beobachtet, sofern nicht andere Fakto-
ren hinzugekommen waren (5).
Eine Reihe von Autoren fand bei chronischen Alko-
holikern (7, 9,10) und Freiwilligen, die kontinuierlich
größere Alkoholmengen konsumierten (8, 11, 12),
erhöhte HDL-Cholesterin-Konzentrationen im
Plasma. In epidemiologischen Studien wurde eine ne-
gative Korrelation zwischen HDL-Cholesterin und
koronarer Herzkrankheit gefunden (13) und dem
HDL-Cholesterin eine antiatherogene Potenz zuge-
schrieben (14). Schon früher konnte gezeigt werden,
daß mäßiger Alkoholkonsum das Risiko zur Ent-
wicklung einer koronaren Herzkrankheit vermindern
kann (15, 16). Andere Studien erbrachten jedoch in
Bezug auf die koronare Herzkrankheit eine höhere
Mortalität bei schweren Trinkern (17, 18).
In der vorliegenden Studie wird untersucht, wie hoch
das „Koronarrisiko" bei chronischen Alkoholikern
ist — eingeschätzt an Hand eines differenzierten Li-
poproteinstatus (19) — und welchen Einfluß ein Al-
koholentzug darauf hat.
Patienten, Material und Methoden
Patienten
Das untersuchte Kollektiv umfaßt 23 Alkoholiker (20 Männer,
3 Frauen), die in der Universitäts-Nervenklinik Tübingen zu
einer 6-wöchigen Entzugsbehandlung aufgenommen wurden.
20 der 23 Alkoholiker waren zum Zeitpunkt der Untersuchung
zwischen 25 und 50 Jahre alt (Altersverteilung aller Alkoholi-
ker: 23 — 60 Jahre). Alle Alkoholiker tranken in den letzten 2
Jahren vor der Entzugsbehandlung regelmäßig mindestens
150 g Ethanol (Streuung 150 — 550 g/Tag). Die Mengen wurden
auf Grund der Angaben berechnet, welche von den Patienten
am Ende der Entzugsbehandlung gemacht wurden. Der Kon-
trollverlust über den Alkoholkonsum war in allen Fällen späte-
stens 2 Jahre vor dem Untersuchungszeitraum eingetreten. Un-
ter den Alkoholikern waren 3 Nichtraucher (2 Männer, l Frau).
Alle hier untersuchten Alkoholiker tranken bis mindestens 24
Stunden vor der Blutentnahme die angegebene Alkoholmenge.
Sie waren in einem guten Ernährungszustand und hatten keiner-
lei Zeichen einer Lebercirrhose.
Die klinisch-chemischen Untersuchungen bestätigten, daß in
keinem Fall ein Proteinmangel und/oder eine Leberfunktions-
störung bestand, wobei zur Beurteilung folgende Parameter
bestimmt wurden und im Referenzbereich lagen: Bilirubin, Al-
bumin, ßw/c/r-Test, Cholinesterase. Alle Alkoholiker hatten
über die Norm erhöhte Aktivitäten der -Glutamyltransferase
und Erythrocyten mit einem erhöhten mittleren korpuskularen
Volumen.
Material
Das Blut wurde morgens zwischen 7 und 8 Uhr nach einer
mindestens 12-stündigen Fastenperiode entnommen.
Methoden
HDL-, VLDL- und LDL-Cholesterin wurden durch eine quan-
titative Lipoproteinelektrophörese (Lipidophor All-In, Im-
muno Diagnostik, Heidelberg) bestimmt. Ein ausführlicher Ver-
gleich zwischen der angewandten Methode und der. Bestim-
mung von HDL-, LDL- und VLDL-Cholesterm mittels Ultra-
zentrifugation wurde kürzlich publiziert* (Dabei konnte gezeigt
werden, daß die Lipoproteirielektrophorese für die Quantifizie-
rung der einzelnen Cholesterinfraktionen sehr gut geeignet ist
und ihr eine hohe Aussagekraft bei der Identifizierung von
Koronarkranken zukommt.
Sämtliche anderen Bestimmungen wurden mit Routinemetho-
den (Zentrallabor der Medizinischen Klinik Tübingen) durchge-
führt.
Ergebnisse
Bei der Aufnahme zur Entzugsbehandlung (A) und
nach 4-wöchiger Abstinenz (B) wurden die Plasmali-
pide von 23 Alkoholikern untersucht.
In 11 Fällen lag die Cholesterin- und in 4 Fällen die
Triglycerid-Konzentration bei der ersten Untersu-
chung (A) über der Norm. Nach 4-wöchiger Absti-
nenz (B) war nur noch bei 3 Alkoholikern die Chole-
sterin-Konzentration erhöht; die Triglycerid-Konzen-
trationen waren in 7 Fallen über der Norm. Kombi^
nierte Hypercholesterin- und Hypertriglyceridämien
hatten 3 Patienten bei der Aufnahme und nur noch
einer nach 4-wöchiger Abstinenz (Abb. 1).
Der Mittelwert + Standardabweichung der Choleste-
rin-Konzentration im Serum betrug bei der Auf-
nahme 6,27 ± 1,40 mmol/1 (Referenzbereich:
3,89 — 6,48 mmol/1), nach 4-wöchiger Abstinenz war
er signifikant auf 5,70 ± 0,85 mmöl/1 abgefallen
(p < 0,01 im gepaarten t-Test). Der Mittelwert der
Triglyceride betrug bei Aufnahme 1,21 ± 0,63 mmol/1
(Referenzbereich: 0,84—1,94 mmol/1) und war nach
4-wöchiger Abstinenz auf 1,75 + 0,79 mmol/1 ange-
stiegen (p < 0,01 im gepaarten tatest) (Abb. 1).
HDL-Cholesterin-Konzentrationen lagen anfanglich
bei 17 Alkoholikern über 1,30 mmol/1, davon in 5
Fällen über 2,1 mmol/1. Nach 4-wöchiger Abstinenz
wiesen nur noch 4 Alkoholiker HDL-Werte über 1,30
mrnol/1 auf, wohingegen Werte über 2,1 mmol/1 in
keinem Fall mehr gemessen wurden (Abb. 2). Der
Mittelwert des HDL-Cholesterins betrug bei der Auf-
nahme 1,74 + 0,70 mmol/1. Er lag nach 4-wöchiger
Abstinenz signifikant niedriger (0,98 ± O,34 mmol/1;
p < 0,01).
Bei 10 Alkoholikern lag die LDL-Cholesterin-Kon-
zentration bei der Aufnahme über 4,92 mmol/1, nach
4-wöchiger Abstinenz nur noch in;7 Fällen (Abb. 3).
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Abb. 1. Cholesterin- und Triglycerid-Konzentrationen im Se-
rum von Alkoholikern bei Aufnahme zur Entzugsbe-
handlung (A) und nach 4-wöchiger Abstinenz (B).
Punktierte Flächen = Referenzbereiche. Berechnung
der Signifikanzen mit dem gepaarten t-Test.
A B
Abb. 2. HDL-Cholesterin-Konzentrationen im Serum von Al-
koholikern bei der Aufnahme zur Entzugsbehandlung
(A) und nach 4-wöchiger Abstinenz (B).
Punktierte Fläche = Referenzbereich. Berechnung der
Signifikanz mit dem gepaarten t-Test.
Der Mittelwert des LDL-Cholesterins betrug 4,40 ±
1,53 mmol/1 bei Aufnahme und wies nach 4-wöchiger
Abstinenz keine signifikante Änderung auf (4,53 +
1,01 mmol/1).
Der Quotient LDL/HDL-Cholesterin (mol · 1-Vmol
• l"1) lag bei 6 Alkoholikern bei Aufnahme (A) (Abb.
4) über 4 (Mittelwert der 23 Alkoholiker: 3,2 ± 2,1),
davon in einem Fall gleichzeitig mit einem LDL-
Cholesterinwert zwischen 3,63 und 4,66 mmol/1. Nach
4-wöchiger Abstinenz (B) war der Quotient bei der
Mehrzahl der Alkoholiker angestiegen (18 von 23
Fälle). Dabei lag er bei 15 der 23 Kontrollbestimmun-
gen über 4 (5,4 ± 2,9; A vs. B: p < 0,01; Abb. 4);
in 8 Fällen wurde zusätzlich eine LDL-Cholesterin







Abb. 3. LDL-Cholesterin-Konzentrationen im Serum von Al-
koholikern bei Aufnahme zur Entzugsbehandlung (A)
und nach 4-wöchiger Abstinenz (B).
Punktierte Fläche == Referenzbereich. Berechnung der





Abb. 4. Quotient LDL/HDL-Cholesterin von Alkoholikern bei
Aufnahme zur Entzugsbehandlung (A) und nach 4-
wöchiger Abstinenz (B).
Punktierte Fläche = Referenzbereich. Berechnung der
Signifikanz mit dem gepaarten t-Test.
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Die Konzentrationen des VLDL-Cholesterins lagen
bei der Aufnahme bei allen Alkoholikern unter der
oberen Normgrenze von 0,65 mmol/1 (Abb. 5). Nach
4-wöchiger Abstinenz war keine signifikante Verände-
rung der mittleren VLDL-Cholesterinkonzentration
festzustellen, wobei in einem Fall eine Konzentration
von 0,80 mmol/1 gemessen wurde.
Abb. 5. VLDL-Cholesterin-Konzentrationen im Serum von Al-
koholikern bei Aufnahme zur Entzugsbehandlung (A)
und nach 4-wöchiger Abstinenz (B).
Punktierte Fläche = Referenzbereich. Berechnung der
Signifikanz mit dem gepaarten t-Test.
Das „Koronarrisiko" wurde nach Cremer et al. einge-
schätzt (Tab. 1). Bei 10 von 23 Alkoholikern bestand
ein sog. „hohes Risiko" bei der Aufnahme zur Ent-
zugsbehandlung. Nach 4-wöchiger Abstinenz war
zwar bei vielen Alkoholikern das als antiatherogen
geltende HDL-Cholesterin abgefallen, trotzdem be-
stand ein sog. „hohes Risiko" nur noch bei 7 von
23 Alkoholikern. Demgegenüber lag die Anzahl der
Alkoholiker mit einem sog. „erhöhten Risiko" nach
4-wöchiger Abstinenz höher als bei der Aufnahme.
Tab. l. „Koronarrisiko" von Alkoholikern.
Hohes Risiko
(LDL-Cholesterin > 4,66 mmol/1)
10 von 23 Alkoholikern bei Aufnahme




und LDL-Cholesterin 3,63-4,66 mmol/1)
l von 23 Alkoholikern bei Aufnahme
8 von 23 Alkoholikern nach 4-wöchiger Abstinenz
Diskussion
Auf Grund der heute vertretenen pathophysiologi-
schen Vorstellungen zur Atherogenese kann man an-
nehmenj daß der Quantifizierung der einzelnen Lipo-
proteinfraktionen des Serums eine gjfößere Bedeutung
für die Früherkennung Koronargefahrdeter zukommt
als der reinen Bestimmung des Cholesterins und der
Triglyceride.
Die LDL und das von ihnen transportierte Choleste-
rin gilt allgemein als der entscheidende Risikofaktor
der Koronarsklerose (23—25). Hingegen ist die Be-
deutung der VLDL für die Atherogenese umstritten
(26, 27), wobei es Hinweise darauf gibt, daß abnorm
zusammengesetzte VLDL in der Atherogenese be-
deutsam sind (23, 28).
HDL-Pärtikel können wahrscheinlich im Gewebe ab-
gelagertes Cholesterin mobilisieren und zur Leber
zurücktransportieren. Weiterhin scheinen HDL-Par^
tikel die LDL-abhängige Cholesterinzufuhr ins Ge-
webe behindern zu können. Auf diese Befunde wird
zum Teil die „antiatherogene" Wirkung der HDL (14,
25, 29) zurückgeführt.
Da einerseits durch epidemiologische Studien die
hohe Aussagekraft einer kompletten Lipoproteinbe-
stimmung, verglichen mit der Quantifizierung einzel-
ner Lipoproteine, gezeigt werden konnte (30), und
andererseits dem Alkoholkonsüm eine antiathero-
gene Wirkung zugeschrieben wurde (6, 16, 31), unter-
suchten wir die Lipoprotein^Zusammensetzung des
Serums von Alkoholikern vor .und nach einer Absti-
nenzperiode.
In Übereinstimmung mit den Angaben in der Litera-
tur fanden auch wir im Serum der hier untersuchten
Alkoholiker relativ hohe HDL^Cholesterin-Konzen-
trationen (7 — 12). In über 70% der Fälle konnten bei
der Aufnahme von Alkoholikern zur Entzugsbehand-
lung HDL-Cholesterin-Konzentrationen über 1,30
mmol/1 gemessen werden. Trotz dieses Befundes
konnten diese Alkoholiker nicht als Patienten mit
niedrigem Koronarrisiko eingeschätzt werden, da in
nahezu 50% der Fälle neben den hohen HDL-Chole-
sterin-Konzentrationen auch hohe LDL-Cholesterin-
Konzentrationen gemessen wurden. Andere Untersü-
cher fanden bei Alkoholikern niedrigere LDL-Chole-
sterin-Konzentrationen als bei gesunden Kontrollper^
sonen (32, 33).
Nach 4-wöchiger Alkoholkarenz war die Zahl der
Alkoholiker mit einem „hohen Koronarrisiko" nicht
signifikant höher als bei der Aufnahme zur Entzügs-
behandjung, jedoch stieg die Zahl der Alkoholiker
mit einem „erhöhten Koronarrisiko" signifikant an.
Dies war in erster Linie durch die verminderten HDL-
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Cholesterin-Konzentrationen und dem daraus resul-
tierenden höheren Quotienten LDL/HDL-Choleste-
rin nach der 4-wöchigen Abstinenzperiode zu erklä-
ren.
Durch den Entzug des Alkohols kam es zu einem
Anstieg der Triglyceride. Dies wurde auch von ande-
ren Untersuchern beobachtet (9, 32, 33) und ist wahr-
scheinlich darauf zurückzuführen, daß sich durch den
Alkoholentzug die Lipoproteinlipase-Aktivität nor-
malisiert. Dieses Enzym ist bei chronischem Alkohol-
abusus erhöht, sofern die Leberfunktion ungestört
ist (8), und führt zu einem gesteigerten Umsatz der
Triglyceride im Plasma (8, 9). Im Gegensatz zu den
Triglyceriden nahm die Cholesterin-Konzentratioü im
Serum der Alkoholiker durch die Alkoholkarenz ab.
Dies kann vorwiegend auf die verminderte HDL-
Fraktion zurückgeführt werden.
Wie sind die relativ hohen LDL-Cholesterinwerte bei
den hier untersuchten Alkoholikern zu erklären? In
einer früheren Untersuchung (43) konnten wir zeigen,
daß die hier untersuchten Alkoholiker eine stark ver-
minderte Linolsäure-Konzentration im Plasma vor
Beginn der Abstinenzperiode aufwiesen. Ein Linol-
säuremangel bei chronischem Alkoholismus wurde
auch von anderen Untersuchen! beobachtet (34, 35).
Er kann Folge einer verminderten Zufuhr, einer Re-
sorptionsstörung (36, 37), eines vermehrten Bedarfs
durch eine gesteigerte Prostaglandin-Biosynthese (38,
39) und einer durch freie Radikale bedingten erhöh-
ten Synthese eines Isomers der Linolsäure (Octadeca-
9,11-diensäure) sein (40).
Dem Linolsäuremangel kann bei der Entstehung der
erhöhten LDL-Cholesterin-Konzentrationen eine we-
sentliche Bedeutung zukommen. So ist ein Zusam-
menhang zwischen Linolsäurezufuhr und Choleste-
rin-Metabolismus schon lange bekannt (41). Die Zu-
fuhr von Linolsäure führt z. B. zu einer Verminderung
des LDL-Cholesterins (42). Auch wurde festgestellt,
daß eine niedrige Linolsäurezufuhr (gemessen als An-
teil der Linolsäure im Plasma bzw. Erythrocytenmem-
bran) das Risiko zur Entwicklung einer koronaren
Herzkrankheit bzw. eines Myokardinfarktes deutlich
erhöht (20-22).
Schlußfolgerungen
Auf Grund der vorliegenden Ergebnisse muß davon
ausgegangen werden, daß bei Alkoholikern ein höhe-
res Koronarrisiko als bei Gesunden besteht. Hierbei
könnte der von uns beobachtete Linolsäuremangel
bei Alkoholikern von Bedeutung sein. Alkoholkon-
sum führt — im Gegensatz zu empirischen Angaben
— zu keiner Verminderung des Koronarrisikos bei
den hier untersuchten Alkoholikern.
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